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Resumen  La  constricción  del  conducto  arterioso  en  la  etapa  fetal  es  un  fenómeno  ﬁsiopato-
lógico anormal  que  altera  la  estabilidad  hemodinámica  y  la  función  cardiaca  del  feto.  Conduce
a dilatación  e  hipertroﬁa  del  ventrículo  derecho,  al  igual  que  desarrollo  de  hidrops  fetal,  que,
de no  ser  corregidos  a  tiempo,  causan  cierre  total  del  conducto  arterioso  y  muerte  in  utero.
La constricción  del  conducto  arterioso  es  más  frecuente  después  de  la  semana  31  de  gestación.
Como causante  se  ha  involucrado  el  consumo  de  antiinﬂamatorios  no  esteroideos  que  interﬁe-
ren con  la  síntesis  de  prostaglandinas,  indispensables  para  mantenerlo  permeable.  Así  mismo  se
han reportado  casos  con  el  consumo  de  acetaminofén  o  paracetamol,  y  de  esteroides  sistémicos
y tópicos,  además  de  la  ingestión  de  alimentos  ricos  en  polifenoles  y  ﬂavonoides.
Se presenta  el  caso  de  una  primigestante  de  27  an˜os  de  edad  y  32  semanas  de  gestación,  a
quien se  le  realizó  ecocardiografía  fetal  a  causa  de  arritmia  fetal.  Dos  semanas  previas  al  estudio
había consumido  1  g  de  acetaminofén  por  vía  oral  cada  6  horas.  Mediante  estudio  ecocardio-
gráﬁco fetal  se  constató  conducto  arterioso  restrictivo,  con  anormalidades  sobre  el  ventrículo
derecho  y  el  arco  ductal,  las  cuales  se  revirtieron  en  un  lapso  de  una  semana  posterior  a  la
supresión del  medicamento.
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of  prostaglandins,  which  are  indispensable  to  keep  open.  Also  cases  have  been  reported  with
the use  of  acetaminophen  or  paracetamol,  and  systemic  and  topical  steroids,  in  addition  to  the
consumption  of  foods  rich  in  polyphenols  and  ﬂavonoids.
We present  the  case  of  a  27-year-old  at  32  weeks  gestation  of  her  ﬁrst  pregnancy.  A  fetal
echocardiography  was  performed  due  to  the  presence  of  fetal  arrhythmia.  Two  weeks  before  the
study she  was  consuming  1  g  of  acetaminophen  orally  every  6  hours.  The  fetal  echocardiographic
study concluded  the  presence  of  restrictive  ductus  arteriosus,  with  abnormalities  of  the  right
ventricle  and  ductal  arch.  Everything  reversed  within  1  week  after  the  removal  of  the  drug.
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Primigestante  de  27  an˜os  de  edad  y  32  semanas  de  gesta-
ción  por  fecha  de  última  menstruación,  embarazo  normo-
evolutivo,  sin  antecedentes  maternos  ni  familiares  de  impor-
tancia,  quien  dos  semanas  previas  al  estudio  fetal  había
sufrido  quemadura  superﬁcial  y  pequen˜a  en  la  cara  interna
de  la  pierna  derecha,  la  cual  se  trató  con  curaciones  tópi-
cas  y  se  medicó  con  acetaminofén  1  g  por  vía  oral  cada  6  h
para  el  dolor  y  la  inﬂamación.  Durante  el  examen  médico
de  control  de  la  madre  se  encontró  arritmia  en  el  corazón
fetal  durante  la  auscultación,  motivo  por  el  cual  se  solicitó
el  estudio  de  ecocardiografía  fetal.
Se  efectuó  estudio  ecocardiográﬁco  fetal  con  equipo
General  Electric  Vivid  7,  con  transductor  multifrecuencia
3,5  MHz,  adaptado  con  software  para  corazón  fetal.  En
el  momento  de  la  evaluación  no  se  detectó  arritmia  car-
diaca  fetal.  En  la  exploración  de  4  cámaras  se  encontró
ligera  dilatación  del  ventrículo  derecho  (DDVD:  16  mm),  y
mediante  Doppler  color  una  importante  regurgitación  tri-
cúspide  que  permitía  calcular  una  presión  intraventricular
derecha  incrementada  (ﬁgs.  1  y  2).  Así  mismo,  en  el  modo
bidimensional  se  observó  un  movimiento  anormal  del  ápex,
que  involucraba  el  ventrículo  derecho.  Se  descartó  la  obs-
trucción  a  la  vía  de  salida  de  los  ventrículos  derecho  e
izquierdo.  En  la  vista  de  los  tres  vasos-tráquea  llamó  la  aten-
ción  el  estrechamiento  del  arco  ductal;  el  Doppler  color
mostró  patrón  de  ﬂujo  mosaico  anormal  y  el  Doppler  pul-
sado  indicó  una  velocidad  intraductal  de  2,1  m/s,  con  un
gradiente  calculado  de  18  mm  Hg.  Así  mismo,  el  arco  aórtico
mostró  velocidades  de  2  m/s  (gradiente  máximo  de  16  mm
Hg  y  medio  de  11  mm  Hg)  y  anormalidades  en  el  Doppler
color  que  hicieron  sospechar  además  una  posible  coartación
de  aorta.
Se  diagnosticó  conducto  arterioso  restrictivo,  se  suspen-
dió  el  acetaminofén  y  se  realizó  control  ecocardiográﬁco
fetal  luego  de  una  semana,  en  el  que  se  encontró  velocidad
intraductal  de  1,2  m/s  y  gradiente  máximo  de  5,76  mm  Hg,
así  como  desaparición  de  la  regurgitación  tricúspide  y  mejo-
ría  del  ﬂujo  en  el  arco  aórtico,  con  velocidad  máxima  de
1,5  m/s  (gradiente  máximo  de  9  mm  Hg  y  medio  de  6  mm  Hg).
Nació  a  la  semana  38,  en  parto  atendido  por  casera;  pesó
2,9  kg.  Tuvo  buena  adaptación  neonatal,  pero  a  las  pocas
horas  de  vida  presentó  taquipnea  y  cianosis.  Se  hospita-
lizó  en  la  unidad  de  recién  nacidos,  donde  se  le  realizó
e
•
•cocardiograma  transtorácico  que  mostró  ventrículo  dere-
ho  hipertróﬁco,  conducto  arterioso  grande,  de  3,8  mm,
radiente  de  izquierda  a  derecha  máximo  de  8  mm  Hg,  hiper-
ensión  pulmonar  y  velocidad  en  arco  aórtico  de  2,2  m/s
gradiente  máximo  de  19  mm  Hg  y  medio  de  13  mm  Hg),
on  desarrollo  normal  del  mismo.  Requirió  oxígeno  durante
cho  días.  Se  resolvió  la  hipertensión  pulmonar,  y  el  con-
ucto  arterioso  se  cerró  de  manera  espontánea.  Se  realizó
eguimiento  durante  un  an˜o,  en  el  que  se  halló  desarrollo
ormal  del  arco  aórtico,  sin  velocidades  anormales,  resolu-
ión  de  la  hipertroﬁa  ventricular  derecha  y  desaparición  de
a  hipertensión  pulmonar.
iscusión
l  conducto  arterioso  en  la  vida  fetal  representa  una  de  las
uatro  estructuras  importantes  para  regular  el  gasto  car-
iaco  sistémico  (placenta,  conducto  venoso,  foramen  oval
 conducto  arterioso),  debido  a  sus  propiedades  contrácti-
es,  si  bien  la  contractilidad  del  tejido  ductal  es  importante
n  la  vida  posnatal  para  su  cierre  ﬁsiológico  en  condiciones
ormales.  La  constricción  in  utero  es  un  fenómeno  ﬁsiopa-
ológico  anormal  que  afecta  la  estabilidad  hemodinámica  y
a  función  cardiaca  fetal.
El  ﬂujo  normal  a  través  del  conducto  arterioso  debe  ser
omogéneo  y  uniforme,  con  una  velocidad  in  utero  no  mayor
 los  1,8  m/s.  Se  considera  ﬂujo  restrictivo  cuando  las  velo-
idades  de  ﬂujo  sistólico  y  diastólico  están  elevadas  para  la
dad  gestacional1.
Cuando  el  ﬂujo  a  través  del  conducto  arterioso  se  torna
estrictivo,  existe  un  aumento  de  las  presiones  de  las  cavi-
ades  derechas  cardiacas,  y  posteriormente  regurgitación
ricúspide,  dilatación  e  hipertroﬁa  del  ventrículo  derecho;
uelen,  además,  aparecer  arritmias  cardiacas,  ascitis,  así
omo  derrame  pericárdico  y  pleural.  Si  esta  condición  ﬁsio-
atológica  no  se  resuelve,  puede  llevar  a  la  constricción
otal  del  conducto  arterioso  con  ausencia  de  ﬂujo  distal,  que
ace  que  muchos  de  estos  fetos  desarrollen  hidrops  fetal  y
allezcan  in  utero2.
En  resumen,  los  hallazgos  ecocardiográﬁcos  encontrados
n  la  constricción  del  conducto  arterioso  son:
 Dilatación  e  hipertroﬁa  del  ventrículo  derecho.
 Insuﬁciencia  tricúspide  y  pulmonar.
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eigura  2  Insuﬁciencia  tricúspide  y  cálculo  de  la  presión  intra-
entricular  derecha.
 Dilatación  de  la  arteria  pulmonar  con  ﬂujo  sistólico  dis-
minuido  al  Doppler  pulsátil.
 Flujo  turbulento  en  el  conducto  arterioso  y  arco  ductal,
con  velocidad  sistólica  mayor  a  1,4  m/s  y  diastólica  mayor
a  0,3  m/s  (valores  que  aumentan  con  la  edad  gestacional,
llegando  a  ser  de  1,8  y  0,5  m/s,  respectivamente,  en  el
feto  a  término).
 Derrame  pericárdico  y  pleural,  más  ascitis.
In  utero  el  conducto  arterioso  permanece  abierto  debido
 las  tensiones  bajas  de  oxígeno  y  suﬁcientes  niveles  cir-
ulantes  de  prostaglandina  E2  que  lo  mantienen  relajado  y
bierto.  En  la  vida  posnatal,  el  factor  que  estimula  el  cierre
el  conducto  arterioso  es  el  aumento  de  la  concentración




c AI:  aurícula  izquierda;  VD:  ventrículo  derecho;  VI:  ventrículo
e  la  pared,  respuesta  que  aumenta  con  la  edad  gestacio-
al;  otro  factor  que  inﬂuye  es  el  nivel  de  prostaglandinas
irculantes3.
Como  mecanismo  ﬁsiopatológico  se  ha  establecido  que  el
isbalance  entre  los  factores  relajantes  y  constrictores  del
ejido  ductal,  particularmente  las  concentraciones  de  pros-
aglandinas  circulantes,  lleva  a  una  constricción  prematura
n  utero.
De otra  parte,  durante  el  embarazo  es  frecuente  el
so  de  medicamentos  antiinﬂamatorios  no  esteroideos
AINE),  como  indometacina  (el  más  potente),  diclofenaco,
buprofeno,  naproxeno,  nimesulida  y  aspirina  (la  menos
otente).  Este  tipo  de  medicamentos  actúa  bloqueando
a  síntesis  de  prostaglandinas  al  inhibir  la  enzima  cicloo-
igenasa,  que  a  partir  del  sustrato  ácido  araquidónico
roduce  la  cascada  de  la  síntesis  de  prostaglandinas:  E2,
2,  alfa,  I2,  tromboxano  A2  y  D2.  En  la  gestación  deben
er  administrados  con  cautela;  reciben  clasiﬁcación  de
iesgo  B4,5.
Así  mismo,  en  la  génesis  de  la  constricción  ductal  se  ha
mplicado  el  uso  del  ácido  retinoico  y  de  antiinﬂamatorios
ormonales  o  corticosteroides,  como  la  betametasona  usada
ara  la  maduración  fetal.  Incluso  hay  casos  reportados  por
l  uso  tópico  de  dipropionato  de  clobetasol6.
En  descripción  de  casos  y en  modelos  animales  se  ha
emostrado  que  el  consumo  materno  de  tés  caseros  (Came-
lia  sinensis),  como  té  negro,  té  verde,  té  de  boldo,  yerba
ate,  causa  constricción  ductal  por  mecanismos  similares
ue  intervienen  en  la  síntesis  de  prostaglandinas7,8.
En  estudios  realizados  en  gestantes  que  consumen  dieta
ica  en  ﬂavonoides  versus  un  grupo  control  (dieta  pobre
n  ﬂavonoides)  se  han  observado  velocidades  mayores  en
l  grupo  expuesto.  Otros  estudios  clínicos  y  experimentales
an  demostrado  que  el  consumo  materno  de  sustancias  ricas
n  polifenoles,  tales  como  infusiones,  zumo  de  naranja,  uva,
hocolate  y  manzana,  afectan  la  hemodinámica  normal  del
Conducto  arterioso  restrictivo  tras  el  consumo  de  acetaminofén  353
Vmax        2,11 m/s
Vmed       1,01 m/s
máxG  17,9 mmHg
meanP   5,4 mmHg
Ti Env,        451 ms
VTI            45,7 cm
RC           131 BPM
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Figura  4  Corte  de  los  tres  vasos-tráquea.  *:  conducto  arte-


































ddel conducto  arterioso,  con  velocidad  intraductal  de  2,1  m/s
y cálculo  de  gradiente  intraductal  de  18  mm  Hg.
conducto  arterioso,  y  por  tanto  se  ha  planteado  la  necesidad
de  cambiar  la  orientación  de  la  dieta  materna  con  el  obje-
tivo  de  limitar  la  ingestión  de  este  tipo  de  alimentos  en  el
tercer  trimestre9.
De  otro  lado,  se  conoce  que  la  constricción  del  conducto
arterioso  in  utero  es  mayor  después  de  la  semana  31,  tiempo
en  que  se  hace  más  sensible  a  factores  constrictores,  y es
infrecuente  antes  de  la  semana  27.
Se  ha  determinado  que  el  acetaminofén  o  paracetamol
tiene  efectos  antipiréticos  y  analgésicos,  pero  se  desconoce
con  exactitud  su  mecanismo  de  acción.  Se  cree  que  actúa
a  nivel  del  sistema  nervioso  central,  donde  inhibe  ambas
isoformas  de  la  ciclooxigenasa  (cox  1  y  cox  2).  Se  diferen-
cia  de  los  AINE  porque  no  inhibe  la  ciclooxigenasa  en  los
tejidos  periféricos,  por  lo  que  carece  de  efectos  antiin-
ﬂamatorios.  Reportes  de  casos  demuestran  claramente  la
asociación  entre  el  consumo  de  paracetamol  y  la  constric-
ción  transitoria  del  conducto  arterioso10.
Con  toda  la  evidencia  documentada  se  dispone  de  infor-
mación  suﬁciente  que  sustenta  la  recomendación  de  evitar
el  consumo  de  AINE,  incluyendo  el  paracetamol  y  el  metami-
zol,  en  el  tercer  trimestre  de  embarazo,  pues  su  uso  en  dicho
lapso  podría  explicar  algunas  muertes  súbitas  intrauterinas.
Por  tanto,  sería  necesario  incluir  el  estudio  ecocardiográ-
ﬁco  fetal,  con  evaluación  de  las  velocidades  y  ﬂujo  en  el
conducto  arterioso,  en  el  seguimiento  de  las  pacientes  que
usan  AINE  en  el  tercer  trimestre,  y  de  igual  manera  en  el
estudio  de  necropsia  fetal,  la  evaluación  de  la  presencia  del
conducto  arterioso.
En  el  caso  expuesto  se  investigó  acerca  de  las  diferentes
causas  de  constricción  del  conducto  arterioso  y  se  concluyó
que  obedeció  a  la  ingesta  de  acetaminofén  a  razón  de  1  g
cada  6  h,  durante  2  semanas.  Los  hallazgos  ecocardiográﬁcos
demostraron  la  constricción  del  conducto  arterioso,  la  velo-
cidad  máxima  de  2,1  y  el  gradiente  intraductal  de  18  mm  Hg
(ﬁg.  3),  hecho  asociado  a  una  regurgitación  tricúspide  signi-
ﬁcativa,  así  como  a  un  aumento  del  taman˜o de  las  cavidades
derechas.  Además,  es  clara  la  constricción  que  se  observó
en  la  imagen  bidimensional  de  los  3  vasos,  donde  se  evi-
denció  también  ﬂujo  turbulento  visto  en  el  Doppler  color
a
g
rel taman˜o  y  diámetro  interno.  Ao:  aorta;  AP:  arteria  pulmonar;
DP: rama  derecha  pulmonar.
ﬁgs.  4  y  5).  El  diagnóstico  relativamente  temprano  de  la
onstricción  ductal  y  el  retiro  de  la  medicación  contribuye-
on  a  una  buena  evolución.  Pese  a  que  el  motivo  del  estudio
ue  arritmia  fetal,  durante  la  exploración  no  se  encontró
inguna;  es  probable  que  se  hayan  presentado  extrasísto-
es  ventriculares  paroxísticas  secundarias  a  la  dilatación  del
entrículo  derecho.
El  neonato  desarrolló  hipertensión  pulmonar,  disnea  y
onducto  arterioso  permeable  grande,  como  si  se  tratara
e  un  efecto  rebote  posterior  a la  supresión  del  ace-
aminofén.  Este  hecho  se  ha  descrito  en  recién  nacidos
rematuros  expuestos  brevemente  a  indometacina  antes  de
acer  (durante  la  tocólisis  materna);  tienen  un  aumento  en
a  incidencia  de  conducto  arterioso  permeable  después  del
acimiento,  que  es  resistente  al  tratamiento  posnatal  con
ndometacina.
La  indometacina  induce  la  constricción  in  utero  del
onducto  arterioso,  lo  cual  produce  hipoxia  parietal  y  su
emodelación  (cambios  similares  a los  observados  durante  el
strechamiento  posnatal  del  conducto  arterioso  del  recién
acido).  Estudios  in  vivo  plantean  la  hipótesis  de  que  la
onstricción  in  utero  incrementaría  el  engrosamiento  de
a  zona  avascular  del  conducto  arterioso,  lo  cual  conduciría
l  aumento  progresivo  de  un  factor  de  crecimiento  vascu-
ar  endotelial  (VEGF)  y  de  óxido  nítrico  (NO),  así  como  a
érdida  de  células  del  músculo  liso  asociados  con  una  dismi-
ución  signiﬁcativa  en  la  distensibilidad  de  los  tejidos  y  su
áxima  capacidad  contráctil.
El  80%  de  los  fetos  expuestos  a  la  indometacina  durante  la
tapa  prenatal  tiene  constricción  del  conducto  arterioso  in
tero,  con  frecuencia  relacionada  con  regurgitación  tricús-
ide,  lo  cual  aumenta  con  la  edad  gestacional.  En  general,
icha  constricción  se  resuelve  dentro  de  las  primeras  24  h
espués  de  la  supresión  de  este  medicamento.  Sin  embargo,
espués  de  esa  estrechez  inicial,  la  capacidad  del  conducto
rterioso  para  contraerse  activamente  en  respuesta  al  oxí-
eno  o al  fármaco  es  limitada.
Esa  pérdida  de  respuesta  (remodelación)  probablemente
eﬂeje  un  dan˜o  isquémico  primario  en  el  interior  de  su




































































fFigura  5  Flujo  turbulento  a  nivel  del  conducto  a
ared;  explica  por  qué  esos  nin˜os  responden  pobremente
 la  terapia  médica  neonatal  con  indometacina,  requiriendo
igadura  quirúrgica  para  tratar  el  conducto  arterioso  per-
eable.
Para  el  caso  expuesto,  el  autor  supone  que  la  remode-
ación  a  la  cual  se  vio  sometido  el  conducto  arterioso  in
tero  por  el  consumo  de  acetaminofén  es  similar  a  la  des-
rita  para  la  indometacina,  pero  tal  vez  en  menor  medida,  y
ue  esta  sea  la  causante  de  la  poca  capacidad  contráctil  en
a  vida  posnatal,  baja  respuesta  al  oxígeno  y  presencia  de
ipertensión  pulmonar.  Finalmente,  el  neonato  evolucionó
e  manera  favorable  y  hubo  cierre  espontáneo  del  conducto
rterioso.
La  arritmia  auscultada,  pero  no  documentada  o  vista  en
l  estudio  (extrasístoles,  posiblemente  ventriculares)  fue
ransitoria,  y  como  hipótesis  de  su  causa  se  plantean  las
lteraciones  hemodinámicas  presentadas  sobre  el  ventrículo
erecho  (dilatación,  sobrecarga  de  presión),  demostradas
anto  por  la  regurgitación  tricúspide  como  por  el  movi-
iento  anormal  del  ápex,  que  de  alguna  forma  alteraron
ransitoriamente  el  funcionamiento  normal  del  ventrículo
erecho.
Finalmente,  la  estrecha  relación  del  conducto  arterioso
on  el  istmo  aórtico,  donde  se  registró  ﬂujo  anormal,  que
izo  sospechar  la  presencia  de  una  posible  coartación  de
orta,  fue  descartada  en  la  etapa  posnatal  inmediata.  Tras
l  cierre  del  conducto  arterioso  no  se  halló  estrechamiento
e  la  aorta,  pero  sí  un  ligero  incremento  de  la  velocidad
n  el  arco  aórtico  (2,2  m/s,  gradiente  máximo  de  19  mm
g  y  medio  de  13  mm  Hg).  Por  tal  motivo  se  realizó  segui-
iento  ecocardiográﬁco  durante  un  an˜o,  luego  del  cual  se
bservó  buen  desarrollo  del  arco  aórtico  y  normalización
e  las  velocidades  a  menos  de  1,2  m/s  (gradiente  máximo
,7  mm  Hg  y  medio  de  3,9  mm  Hg).  Así  mismo,  se  observó
emodelación  del  ventrículo  derecho  con  desaparición  de  la
ipertroﬁa.
C
Eoso.  Nótese  la  turbulencia  en  dicha  zona  (ﬂecha).
onclusiones
omo  lo  demuestra  la  literatura,  existe  una  asociación
ranca  entre  el  consumo  de  AINE,  corticosteroides  y  para-
etamol  con  la  constricción  ductal  por  los  mecanismos
ue  interﬁeren  con  la  síntesis  de  prostaglandinas.  Es  per-
inente  la  monitorización  mediante  ecocardiografía  fetal
 ﬁn  de  analizar  la  hemodinámica  del  conducto  arterioso
 así  tomar  correctivos  oportunos  cuando  existe  constric-
ión  ductal;  de  la  misma  manera,  cuando  hay  aplicación
ópica  de  medicamentos  a  base  de  esteroides.  Por  último,
i  no  existe  asociación  con  medicamentos,  debe  indagarse
obre  la  dieta,  especíﬁcamente  en  búsqueda  de  consumo
e  alimentos  ricos  en  polifenoles,  ﬂavonoides  y  extrac-
os  de  tés,  de  los  cuales  la  literatura  disponible  informa
obre  los  efectos  hemodinámicos  que  causan  sobre  el  con-
ucto  arterioso.  El  retiro  de  la  medicación  o  la  supresión
el  factor  desencadenante  son  suﬁcientes  para  que  en  un
apso  de  24  h  en  adelante  se  inicie  la  reversión  de  la  cons-
ricción  ductal.  Los  cambios  de  remodelación  a los  cuales
stá  expuesto  el  conducto  arterioso  ante  la  exposición  a
os  AINE  explica  la  alta  incidencia  de  conducto  arterioso
ermeable  en  la  etapa  neonatal  temprana  y  que  muchos
e  los  recién  nacidos  cursen  con  hipertensión  pulmonar  y
ambios  sobre  el  ventrículo  derecho,  los  cuales  se  resuel-
en  posteriormente  sin  dejar  secuelas  conocidas  hasta  la
echa.  Arritmias  fetales  como  las  extrasístoles  deben  alertar
l  médico  acerca  de  la  posibilidad  de  conducto  restrictivo
n  el  marco  del  consumo  de  paracetamol  o  acetamino-
én.onﬂicto de intereses
l  autor  declara  no  tener  ningún  conﬂicto  de  intereses.
fén  Conducto  arterioso  restrictivo  tras  el  consumo  de  acetamino
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